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180مدت اجراء - روز
ریه میتواند به عنوان یـک ارگـان تحـت صـدمات ناشی از تزریق خون و رسوب آهـن واقـع شـود . امـا بـا توجه به ظرفیت ریوي باال باضرورت انجام تحقیق
وجود یافتـه غیرطبیعـی درتست عملکرد ریوي، عالئم بـالینی و کلینیکـی در بیمـاران مشاهده نمیگردد ه این اختالل عملکرد تست ریوي
میتواند مولتی فاکتوریال باشد؛ یعنی عالوه بر آنکه بـا هموسـیدروز و رسـوب آهـن میتواند مرتبط باشد، با تجمع مزمن مایع ناشـی از تزریـق
خونهاي مداوم در پارانشیم ریه و نیز با شـرح حـال قبلـی بیمار به علت واکنشهـاي آلرژیـک و یـا آسـم و غیـره هـم میتواند مرتبط باشد.
اهمیت موضوع در این است که اگـر اثبـات شـ ود، کـه رسوب آهن در ریه با انجام تست ریـوي قابـل تـشخیص است (در حالی که هنوز
بیمار عالئم بالینی واضح ندارد)،میتـوان بـا تـشخیص زودرس درمـان مناسـب را بـراي بیمار شروع کـرد و از بـروز عـوارض شـدید بـالینی
دربیمــار جلــوگیري کــرد.. بر اساس پاره اي از تحقیقات در بیماران مبتال به بتاتاالسمی ماژور تعادل مابین برخی سایتوکین هاي التهابی از
جمله IL12و IL13 برهم خورده و این عدم تعادل با سطح فریتین سرم رابطه مستقیم دارد . چنین عدم تعادلی نیز در بیماران آتوپیک و مبتال
به آسم وجود
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بررسی فراوانی اختالل تنفسی و ارتباط آن با سطح فریتین سرم و آلرژن هاي استنشاقی در بیماران بتا تاالسمی ماژور بیمارستانهدف از اجرا
کودکان قدس قزوین سال 1395-1394 اهداف فرعی ((Specific Objectives: 1.تعیین فراوانی اختالالت انسدادي
ریه(Obstructive disorder) در بیماران بتاتاالسمی ماژور 2.تعیین فراوانی اختالالت تحدیدي(restrictive) در بیماران
بتاتاالسمی ماژور 3.تعیین توزیع سنی اختالالت تنفسی در تست اسپیرومتري در بیماران به تفکیک نوع اختالل 4.تعیین توزیع جنسی
اختالالت تنفسی در تست اسپیرومتري در بیماران به تفکیک نوع اختالل 5.تعیین ارتباط بین یافته هاي اسپیرومتري بیماران و وجود
symptom))تعیین ارتباط بین یافته هاي اسپیرومتري بیماران و وجود شکایات تنفسی.sign) 6)نشانه هاي تنفسی در بیماران
7.تعیین ارتباط بین طول مدت دریافت خون در بیماران و یافته هاي مثبت اسپیرومتري 8-تعیین ارتباط بین میزان دریافت خون در
بیماران و یافته هاي مثبت اسپیرومتري 9.تعیین ارتباط بین طول درمان با دفروکسامین در بیماران و یافته هاي مثبت اسپیرومتري
10.تعیین ارتباط بین سطح سرمی فریتین در بیماران با یافته هاي اسپیرومتري 11.تعیین ارتباط بین اختالل تنفسی با سطح فریتین
سرم در بیماران بتاتاالسمی ماژور 12.تعیین ارتباط اختالل تنفسی با آلرژن هاي استنشافی در بیماران بتاتاالسمی ماژور ج-اهداف
کاربردي ( :(Applied Objectives بررسی و اثبات اختالل تنفسی در بیماران بتا تاالسمی ماژور در ارتباط با سطح فریتین
سرم و آلرژن ها و نیز پیگیري آنها با استفاده از روش اسپیرومتري با هدف تشخیص زودهنگام در مرحله بدون عالمت
1. بین سن بیماران و ایجاد اختالل تنفسی ارتباط وجود دارد 2. بین جنسیت بیماران و ایجاد اختالل تنفسی ارتباط وجود دارد 3. بینفرضیات یا سواالت پژوهشی
میزان و طول مدت دریافت دسفرال و اختالل تنفسی ارتباط وجود دارد 4. مابین سطح فریتین سرم و میزان تجمع اهن و ایجاد
اختالل تنفسی و شدت این اختالل ارتباط وجود دارد .5. بین میزان و طول مدت دریافت خون و اختالل تنفسی ارتباط وجود دارد 6.
بین اختالالت تنفسی و عالئم و شکایات بیمار ارتباط وجود دارد 7. فراوانی اختالالت تحدیدي و انسدادي در بیماران بتا تاالسمی
ماژور چقدر است؟ 8. فراوانی اختالل تنفسی در بیماران با سابقه مثبت آلرژي چقدر است؟ 9. توزیع آلرژي نسبت به هریک از آلرژن
هاي استنشاقی چگونه است؟
چه موسساتی می توانند از نتایج طرح
استفاده نمایند؟
در صورت ساخت دستگاه نظر صنعت و
داوران
بتاتاالسمی ماژور،اسپیرومتري، آلرژن استنشاقی،فریتین سرمکلید وازه هاي فارسی
نوع مطالعه توصیفی ( cross sectional ) طراحی و اجرا میگردد. ضمن آنکه نتایج بدست آمده مورد آنالیز تحلیلی نیز قرارمیروش پژوهش و تکنیک هاي اجرایی
گیرد . با بررسی لیست اسامی مراجعان به درمانگاه تاالسمی کودکان بیمارستان قدس اسامی تمام بیماران در محدوده سنی بین 6
سال تا 18 سال مشخص میگردد که با توجه به پرونده بیماران از این میان بیمارانی که براساس الکتروفورز Hb و سابقه فامیلی
تشخیص بتاتاالسمی ماژور قطعی است مشخص میگردد و موارد دیگر تاالسمی شامل اینترمدیا با وجود سابقه ترزیق خون با فواصل
طوالنی و گهگاه از این نمونه ها خارج میگردد. ضمناً بیمارانی که تحت درمان استاندارد ترانسفیوژن خون متراکم و دفروکسامین
هستند بعنوان نمونه انتخاب میگردد. معیارهاي ورودي: 1-موارد ثابت شده بتاتاالسمی ماژور بر اساس تاریخچه فامیلی آشکار یا
الکترفورز Hbیا تشخیص هماتولوژیست 2-قرار داشتن در محدوده سنی باالتر از6 سال تمام و کمتر از 18 سال تمام در زمان انجام
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تحقیق 3-تزریق دفروکسامین زیرجلدي طبق برنامه استاندارد به میزان mg/ky/day 40 -60 ،شامل تمام بیمارانی که این رژیم
درمانی را بطور مرتب یا نامرتب دریافت میکنند . 4-تزریق منظم خون متراکم در فواصل منظم جهت حفظ هموگلوبین9.5 تا 10 قبل
از تزریق بعدي خون 5-داشتن Hb› 9 در زمان انجام اسپرومتري 6-وجود توانایی ذهنی فیزیکی کافی جهت همکاري مناسب براي
انجام اسپیرومتري معیارهاي خروج: 1-عدم احراز هر یک از معیارهاي ورود 2-انواع دیگر تاالسمی ( تاالسمی α ، بتااینترمدیا ، انواع
مخلوط تاالسمی و سیکل سل ، … ) 3-وجود بیماري هاي قلبی شدید ثابت شده که باعث congestion در ریه ها شود . 4-وجود
بیماري ریوي ثابت شده ( برونشکتازي ، cf ، پنوموکونیوز ، فیبروزریوي ، … ) 5-وجود دفرمیته واضح در قفسه سینه بیمار ( کیفوز ،
اسکولیوز ، … ) 6-وجود بیماریهاي عصبی و عضالنی مؤثر بر اسپیرومتري بیمار ( میوپاتی ، درماتومیوزیت ، میاستنی ، … ) 7-وجود
عقب ماندگی ذهنی و ضریب هوشی پائین که منجر به عدم همکاري جهت انجام اسپیرومتري می گشت 8-عدم مصرف دفروکسامین
بطور مطلق 9-عدم تمایل بیمار یا والدین جهت شرکت در طرح روش اجراء : مصاحبه و گرفتن تاریخچه : در این مرحله ضمن
آشنایی با بیماران و توجیه بیماران و والدین در مورد طرح تحقیقاتی و اهداف آن صحت اطالعات استخراج شده از پرونده با پرسش از
بیماران و والدین آنها مجدداً بررسی قرار میگیرد تا از بروز Information Biass کاسته شود. طول مدت و میزان دریافت خون
و دفروکسامین و Compliance بیمار براي مصرف دفروکسامین (مصرف منظم یا نامنظم) مشخص میگردد. سابقه فامیلی
بیماریهاي تنفسی ، ریوي ، آسم و بیماریهاي آلرژیک دیگر سؤال میگردد. سابقه ابتال خود بیمار به بیماریهاي تنفسی ، ریوي ، آسم ،
آلرژي و بیماریهاي عصبی و عضالنی و عوارض دراز مدت تاالسمی پرسیده می شود. سابقه تماس با عوامل خطرزاي بیماریهاي ریوي
مزمن (دود سیگار ، گردو غبار و گازها و …) بررسی میگردد. سابقه اسپلنکتومی سوال می شود ، وجود شکایت تنفس در بیمار (با ارائه
توضیح مناسب در هرمورد) بررسی میگردد. در این مرحله بیماران با سابقه ابتال به بیماریهاي مزمن ریوي (برونشکتازي ، cf و ….) و
یا بیمارانی که یافته هاي بالینی یا اکوکاردیوگرافی نارسایی احتقایی قلب را داشتند از مطالعه حذف میگردد. معاینه فیزیکی : در این
مرحله بیماران تحت معاینه فیزیکی کامل قرارخواهد گرفت اهداف این معاینه شامل : تعیین توانایی هاي هوشی و ذهنی مناسب
جهت همکاري الزم براي اسپیرومتري تعیین وجود عالئم فیزیکی درگیري سیستم قلبی و ریوي (رآل ، ویز ، کاهش صداهاي ریوي ،
افزایش قطر قفسه سینه ، تاکی کاردي ، سوفل وجود ناهنجاریهاي قفسه سینه و …) همچنین در مورد هر بیمار معیارهاي
آنترپومتري (قد ، وزن ) نیز ثبت می گردد. انجام تستهاي آزمایشگاهی قبل از انجام اسپیرومتري Hb بیماران اندازه گیري می شود و
در صورتی Hb> 9 باشد جهت انجام اسپیرومتري معرفی می گردد تا بدینوسیله اثر مخدوش کننده آنمی بر متغیرها حذف گردد و
همسان سازي نمونه ها انجام گیرد. اندازه گیري سطح سرمی فریتین و گلونانیون پراکسیداز براي جلوگیري از موارد افزایش کاذب این
تست (در مواردي چون هپاتیت عفونت و التهاب و cHf ) زمانی انجام می گردد که بیمار وضعیت سالم و پایداري داشته باشد. اندازه
گیري فریتین همزمان توسط آزمایشگاه سازمان انتقال خون و آزمایشگاه بیمارستان قدس صورت می گردد در صورتی که مقادیر
نزدیک به هم باشد میزان معدل آنها محاسبه می گردد. درصورتی که مقادیر به دست آمده با آزمایشات قبلی بیمار همخوانی نداشه
باشد و یا با میزان پایبندي بیمار به درمان با دفروکسامین در عرض یکسال اخیر مطابقت نداشته باشد چک مجدد فریتین انجام
می گیرد . اسپیرومتري اسپیرومتري بیماران در بخش ایمنولوژي و آلرژي بیمارستان قدس انجام میگیرد. دستگاه موجود در این مرکز
داراي مشخصات JAGGER - II است که به روش دستی کالیبره می گردد. بیمار در صورت داشتن وضعیت بالینی و پایدار و عدم
ابتال به عفونت هاي تنفسی حاد تحت اسپیرومتري قرار می گیرد در هر بیمار سه نوبت اسپیرومتري انجام می گیرد و بهترین نتیجه
بدست آمده ثبت می گردد. در صورتی که جهت بیمار اختالل انسدادي مطرح می شود اسپیرومتري مجدد پس از تجویز برونکودیالتور
انجام می گیرد. در صورت وجود هر گونه عالمت عفونت تنفسی انجام اسپیرومتري در بیمار به تعویق انداخته می شود. با توجه به تأثیر
ثابت شده تزریق خون بر روي پارامترهاي اسپیرومتري که باعث کاهش قابل مالحظه FVC و FEV1 بطور گذرا می گردد . زمان
مناسب براي انجام تست ، با توجه به تجربیات مطالعات قبلی ، هنگام صبح و 24 ساعت قبل از تزریق خون به بیمار در شرایطی که
بیمار Hb>9 داشت انتخاب گردد. درمورد هر بیمار اطالعات مربوط به قد – وزن – سن – جنس دقیقاً اندازه گیري و وارد کامپیوتر
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دستگاه می گردد. دماي مناسب اتاق براي اسپیرومتري جهت جلوگیري از TempratureRlated Errors بین 17 درجه تا 40
درجه سانتی گراد تنظیم می گردد. در اسپیرومتري این بیماران پارامترهایی که مورد بررسی قرار می گیرد شامل موارد زیر است که
FVC ، FEV1 ، که شامل مقادیر : expiratory Volume .توسط کامپیوتر مشخص می گردد . 1 – مقادیر حجمی ریه
FEV0/5 و نسبتهاي حجم هاي ریوي به FVC بصورت ، و است. 2 – مقادیر جریان ریوي : EXP. Flow Rate : که شامل
PEF و PEF 25-75 و FEF 25% و FEF 5% و FEF 75% است. Forced Exp. Time - 3 که زمان انجام یک بازدم
عمیق متعاقب یک دم عمیق کلیه مقادیر حجم و جریان بصورت درصد در مقایسه با مقادیر Predicted توسط حافظه دستگاه
American Thoracic محاسبه و ارائه می گردد. روش تفسیر نتایج اسپیرومتري : تفسیر نتایج اسپیرومتري طبق معیارهاي
Society (ATS) 21]] به ترتیب زیر صورت می گیرد. با توجه به توصیه ATS در محدوده سنی کودکان استفاده از یک مقدار
ثابت به عنوان (LLN) Lower Limit Normal مجاز می باشد که بر این اساس مقادیر حجم یا جریان ریوي که باالتر از %80
نسبت به مقادیر Predictedاست به عنوان نرمال (Within Normal Range) تلقی می گردد. اسپیرومتري نمونه هایی که با
Non – توجه به گزارش آزمایشگر یا نتایج غیر قابل قبول ، احتمال عدم همکاري بیمار مطرح است به عنوان موارد
Cooperative از مطالعه خارج می گردد. جهت پیشگیري از موارد مثبت کاذب با توصیه هاي ATS تفسیر نتایج براساس سه
Within : و انجام می گیرد . بیماران بر این اساس در چهار دسته قرار می گیرند. 1 – گروه نرمال FVC و FEV1 پارامتر
Normal Limt 2 – گروه با اختالل انسدادي : Obstruction Pattern مواردي که کاهش بیابد و همزمان FEV1 و
FVC نیز کاهش یافته شود در این گروه قرار می گیرد. 3 – گروه بیماران با اختالل تحدیدي Restriction Pattenn : شامل
Mixed obstive& نیز کاهش یافته میشود. 4 – گروه بیماران با اختالل مخلوط FVC مواردي است که نرمال و همزمان
Restrictive Pattern بیمارانی که در گروه Obstruction و یا گروه Mix قرار بگیرند تحت بررسی با
Bronchodilator Challenge قرار خواهند گرفت که با توجه به توصیه ATS بهبود مقادیر FEV1 و FVC به میزان
12% بعنوان پاسخ مثبت تلقی می گردد. بررسی Correlation بین شدت اختالل تنفس با هر یک از متغیرهاي مستقل (شامل سن
، جنس ، سطح فریتین و گلوتاتیون سرم ، درجه اسپلنومگالی ، طول مدت دریافت خون ، طول مدت و مقدار دریافت دفروکسامین ،
آلرژن هاي استنشاقی در بیمار) با استفاده از آزمونهاي آماري مناسب با برنامه آماري SPSS محاسبه و بررسی می گردد و بدین
Allergicِترتیب درستی هر یک از فرضیه ها بررسی می گردد تعیین وضعیت الرژي همه بیماران جهت تعیین وضعییت الرژي
Sesetization) ) با تست استاندارد پریک(Skin prick test) [22]تحت بررسی قرار میگیرند. در تست پوستی پریک از
عصاره آلرژن که بصورت محلول تهیه شده است استفاده می شود. در این روش یک قطره از محلول عصاره آلرژن بر روي پوست
قرار داده می شود، سپس با یک سرسوزن ظریف یا النست در محل قطره یک اشاره کوچکی به پوست می شود بطوریکه مقداري
جزئی از سطح پوست بلند شود و عصاره توسط سرسوزن به داخل جلد نفوذ کند. بعد از ورود عصاره به داخل پوست در صورتیکه فرد
به آن آلرژن حساسیت داشته باشد، معموال طی 15 تا 20 دقیقه بعد در محل تست، تورم و قرمزي ایجاد می شود که اندازه بزرگی
تورم و قرمزي به میزان حساسیت فرد بستگی دارد. جهت بررسی میزان واکنش پذیري فرد از کنترل مثبت و منفی استفاده می شود
که معموال براي کنترل مثبت از محلول هیستامین و براي کنترل منفی از آب مقطر استفاده می شود. بهترین مناطق جهت انجام
تست پوستی پریک به ترتیب پوست نواحی باالی پشت، پایین پشت، بازو و جلوي ساعد می باشد ولی معموال در قسمت قدامی ساعد
و در برخی موارد در پشت تنه فرد انجام می شود. این تست بصورت Invivo انجام میگردد واز درجه حساسیت واختصاصی بودن
باالیی برخوردار میباشد.
ریه میتواند به عنوان یـک ارگـان تحـت صـدمات ناشی از تزریق خون و رسوب آهـن واقـع شـود . امـا بـا توجه به ظرفیت ریويدالیل ضرورت و توجیه انجام کار
باال با وجود یافتـه غیرطبیعـی درتست عملکرد ریوي، عالئم بـالینی و کلینیکـی در بیمـاران مشاهده نمیگردد ه این اختالل عملکرد
تست ریوي میتواند مولتی فاکتوریال باشد؛ یعنی عالوه بر آنکه بـا هموسـیدروز و رسـوب آهـن میتواند مرتبط باشد، با تجمع مزمن
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مایع ناشـی از تزریـق خونهاي مداوم در پارانشیم ریه و نیز با شـرح حـال قبلـی بیمار به علت واکنشهـاي آلرژیـک و یـا آسـم و
غیـره هـم میتواند مرتبط باشد. اهمیت موضوع در این است که اگـر اثبـات شـ ود، کـه رسوب آهن در ریه با انجام تست ریـوي
قابـل تـشخیص است (در حالی که هنوز بیمار عالئم بالینی واضح ندارد)،میتـوان بـا تـشخیص زودرس درمـان مناسـب را بـراي
بیمار شروع کـرد و از بـروز عـوارض شـدید بـالینی دربیمــار جلــوگیري کــرد..[10] بر اساس پاره اي از تحقیقات در بیماران مبتال
به بتاتاالسمی ماژور تعادل مابین برخی سایتوکین هاي التهابی از جمله IL12و IL13 برهم خورده و این عدم تعادل با سطح فریتین
سرم رابطه مستقیم دارد . چنین عدم تعادلی نیز در بیماران آتوپیک و مبتال به آسم وجود دارد.در نتیجه با یافتن آلرژن هاي رایج در
این بیماران و نیز ارتباط آنها با سطح فریتین سرم، میتوان در جهت کاهش ریسک اختالالت تنفسی در این بیماران گام برداشت
کلید واژه هاي فارسی بازنگري شده
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سابقه علمی طرح و پژوهش هاي انجام
شده با ذکر مأخذ به ویژه در ایران






سرشماري(کلیه بیماران موجود وارد مطالعه می شوند) جمعیت مورد مطالعه : جامعه مورد مطالعه شامل کلیه بیماران بتاتاالسمی ماژورجامعه مورد مطالعه و روش نمونه گیري
مراجعه کننده به درمانگاه تاالسمی بیمارستان کودکان قدس در سال 9413 که در محدوده سنی 18-6 سال قرار داشته و تحت
درمان استاندارد بصورت تزریق خونهاي مرتب و تزریق زیرجلدي دفروکسامین قرار دارند . سطح سرمی فریتین این بیماران هر 6 ماه
اندازه گیري می شود . حجم نمونه: : با توجه به اینکه مطالعه ما بصورت cross sectional طراحی شده است . کلیه بیماران
بتاتاالسمی ماژور در محدوده سنی 18-6 سال مراجعه کننده به درمانگاه تاالسمی در سال 1394 در این تحقیق مورد بررسی قرار می
گیرند.
بیان مساله: اولین توصیف علمی از تاالسمی در سا ل 1925توسط[Thomas Cooley[1از آمریکا بیان گردید وي در گزارشبیان مسأله وبررسی متون
خود مواردي از کودکانی که نژاد ایتالیایی داشتند را توصیف کرد که دچار سندرمی  با مشخصات آنمی شدید ، اسپلنومگالی و تغییرات
استخوانی بودند .تاالسمی از بیماري هاي ژنتیکی است که در اثر آن هموگلوبین ساختار طبیعی خود را از دست می دهد وبنابراین
پدیدٔه تولید هموگلوبین غیر موثر در بدن ایجاد می شود و در نتیجه هموگلوبین معیوب قادر به اکسیژن رسانی مطلوب به اعضا ي
بدن نیست اما در واقع کمبود کلی هموگلوبین در بدن وجود ندارد، بلکه هموگلوبین غیر طبیعی افزایش یافته است. هموگلوبین طبیعی
در بالغین عمدتا هموگلوبین A می باشد که تقریبا حدود 98% از هموگلوبین جریان خون را تشکیل می دهد و از زنجیره 4 تایی حاوي
دو زنجیره آلفا و دو زنجیره بتا ساخته می شود] (α2β2) 2[. براي ساخت زنجیره بتا فرد از هریک از والدین خود یک ژن سازنده این
زنجیره را دریافت می کند و براي زنجیره هاي δ,α از هر والد 2 ژن دریافت می کندو بر اساس جهش یاحذف هر یک از این ژنها
ساخت زنجیره مربوطه مختل شده و انواع بیماري تاالسمی بوجود می آید ]3[. شیوع تاالسمی بتا در ایران بسیار زیاد است و
پراکندگی ژن بیماري در نقاط مختلف کشور یکسان نیست و همان طور که قابل پیش بینی نیز بود، در حاشیه هاي دریاي خزر در
شمال کشور و خلیج فارس و دریاي عمان در جنوب شایع تر است[4]. این در حالی است که در بقیٔه نقاط کشور این میزان بین 4 تا
8% است. در ایران به دالیلی، شیوع ژن تاالسمی در بین برخی اقوام بسیار زیاد است، از جمله یهودي هاي ایران هستند[5] بیماري
تاالسمی در ایران از گوناگونی بسیار زیادي برخوردار است. در این کشور تاکنون بیش از ده نوع موتاسیون مختلف از این بیماري
گزارش شده است و شایع ترین آنها که علت حدود 30% از موارد بیماري است، (IVS-II-1 (G -> A است؛ می شود[6]. عالیم
بیماري: کم خونی شدید، افزایش حجم شدید مغز استخوان ،اختالل رشد دربچه هاي بزرگتر،رنگ پریدگی ، زردي ،بزرگی کبد و
طحال ، عالیم ناشی از رسوب آهن در بافتهاي مختلف از جمله پانکراس و قلب و غدد جنسی و ایجاد دیابت و نارسایی قلبی و تاخیر
در بلوغ.[7] .در آزمایش خون تاالسمی ماژور (کم خونی هیپوکروم میکروسیتر) افت شدید هموگلوبین به مقادیر کمتر از 5 گرم در
دسی لیتر وجود دارد.تشخیص با الکتروفورز هموگلوبین انجام می شود که در تاالسمی ماژور هموگلوبین A طبیعی ساخته نمی شود و
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98% هموگلوبین ها را هموگلوبین F تشکیل می دهد و هموگلوبین A2 نیز تا 5% افزایش پیدا می کند[8] اصلی ترین عارضه این
بیماري هموسیدوز یا هموکروماتوز است. هموسیدروز به رسوب آهن در بافتها اطالق می شود یکی از عوامل ایجاد کننده آن تزریق
طوالنی مدت خون است. عامل اصلی اضافه بار آهن افزایش جذب آهن از دستگاه گوارش و افزایش آزاد سازي آن از ماکروفاژهاي
رتیکولواندوتلیال میباشد.بهرحال در هر نیم لیتر خونی که به بیمار تزریق می شود، حدود mg 200آهن به بافتها انتقال می یابد که
این مقدار آهن نمی تواند از بدن دفع شود و لذا در بافتها رسوب می کند و باعث نارسایی آنها می شود[9] ریه میتواند به عنوان یـک
ارگـان تحـت صـدمات ناشی از تزریق خون و رسوب آهـن واقـع شـود . امـا بـا توجه به ظرفیت ریوي باال با وجود یافتـه
غیرطبیعـی درتست عملکرد ریوي، عالئم بـالینی و کلینیکـی در بیمـاران مشاهده نمیگردد ه این اختالل عملکرد تست ریوي میتواند
مولتی فاکتوریال باشد؛ یعنی عالوه بر آنکه بـا هموسـیدروز و رسـوب آهـن میتواند مرتبط باشد، با تجمع مزمن مایع ناشـی از تزریـق
خونهاي مداوم در پارانشیم ریه و نیز با شـرح حـال قبلـی بیمار به علت واکنشهـاي آلرژیـک و یـا آسـم و غیـره هـم میتواند مرتبط
باشد. اهمیت موضوع در این است که اگـر اثبـات شـ ود، کـه رسوب آهن در ریه با انجام تست ریـوي قابـل تـشخیص است (در
حالی که هنوز بیمار عالئم بالینی واضح ندارد)،میتـوان بـا تـشخیص زودرس درمـان مناسـب را بـراي بیمار شروع کـرد و از بـروز
عـوارض شـدید بـالینی دربیمــار جلــوگیري کــرد..[10] بر اساس پاره اي از تحقیقات در بیماران مبتال به بتاتاالسمی ماژور تعادل
مابین برخی سایتوکین هاي التهابی از جمله IL12و IL13 برهم خورده و این عدم تعادل با سطح فریتین سرم رابطه مستقیم دارد .
چنین عدم تعادلی نیز در بیماران آتوپیک و مبتال به آسم وجود دارد.در نتیجه با یافتن آلرژن هاي رایج در این بیماران و نیز ارتباط آنها
با سطح فریتین سرم، میتوان در جهت کاهش ریسک اختالالت تنفسی در این بیماران گام برداشت.[11] بررسی متون: تحقیقی در
این زمینه توسط محققان هندي به رهبري Arora[12]در سال 2001 بر روي 30 بیمار تاالسمی ماژور و 20 فرد سالم بعنوان گروه
کنترل انجام گردید. این بیماران تحت درمان منظم با خـون و دفـروکسامین بودند و در این بررسی مشاهده شد که 86% ازآنها مبتال
به بیماري تحدیديRestrictive شدند. در این تحقیق ارتباطی بین سطح سرمی فریتین و شدت اختالل تنفسی مشاهده نگردید.
در تحقیق انجام شده توسط Wong[13]در هنگ کنگ در سال 2002 ، میزان تجمع آهن دربدن به وسیلهMRI بر اساس نسبت
signal Intensity کبد به عضالت پارااسپینال می باشد ، اندازه گیري شد.در این تحقیق مشخص شد که آهن اندازه گیري
شده ارتباط مستقیمی با فریتین بدن دارد. در بررسی هاي اختالالت تنفسی بیماران همچنین مشخص شد که ارتباط واضحی بین
TLC)) و (Reserve volume (RV و همکاران [14]با مشاهده افزایش Keen . آهن سرم و اختالل تنفسی وجود ندارد
Total lungcapacityهمزمان با کاهش FVC و FEV1 در بیماران تاالسمی، وجود انسداد در مجاري تنفسی کوچک در
بیماران تاالسمی را گزارش کردند وهمچنین دریافتند که بین شدت انسداد و متغیرهاي سن و میزان تجمع آهن ارتباطی وجود ندارد.
برا ساس تحقیقیاتی که توسط Boddu و همکارانش [15]در سال 2015بر روي 42کودك مبتال به تاالسمی ملژور که ٪62
آنهاپسر و 38٪دختر بودند (با سن متوسط 12 سال) به وسیله روش اسپیرومتري مشخص نمودند که 95٪ از آنها الگوي اختالل
تنفسی تحدیديRestrictive داشتند و میانگین سطح فریتین آنها 4152 بوده است. ازمیان کودکان مذکور 10نفر (23.8٪) دچار
بیماري تنفسی خفیف، 25نفر (59٪) در حد متوسط و 5 نفر (12٪) عملکرد غیر طبیعی شدید در FEV1 و FVC داشتند.این
تحقیقات همچنین مشخص نمود که میانگین مقدار فریتین در اختالل تنفسی شدید برابر 6275 است که به مراتب بیشتر
ازحدمتوسط42499(و خفیف)3066(می باشد. هیچ یک از کودکان مذکور شواهدي ازنارسایی احتقانی قلب از خودنشان ندادند.این
پژوهش مشخص نمود که ارتباط خطی قابل توجه ا ي بین شدت اختالل عملکرد ریوي با سطح فریتین سرم و وزن کودکان مشاهده
گردید ونیز هیچگونه همبستگی قابل توجه ي بین الگوي شدت و شاخص انتقال خون، سن و یا وزن مشاهده نگردید. بر اساس
پژوهشی دیگر [16] که بر روي 49 بیمار مبتال به بتاتاالسمی ماژور صورت گرفت در 33 بیمار افزایش میزان FVC ، در 15 بیمار
افزایش FEV1 و در تمامی بیماران افزایش نسبت FVC/FEV1>80% مشاهده شد که این افزایش ارتباط معناداري با باال بودن
فریتین سرم داشت. در مقابل در 23 بیمار کاهش PEF و در 5 بیمار کاهش MEF مشاهده گردید.در مجموع این تحقیق بر لزوم
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انجام تست هاي ریوي در بیماران با سطح باالي فریتین سرم در سنین بزرگسالی تاکید دارد. در مطالعه دیگري[17] تست
اسپیرومتري قبل و بعد از تزریق خون در 26 بیمار مبتال به بتاتاالسمی ماژور که تحت دریافت منظم پک سل قرار داشتند انجام
گرفت. پیش از دریافت خون سطح فریتین سرم ،zinc،TGFB اندازه گیري شد. بر اساس نتایج بدست آمده در این تحقیق
اسپیرومتري اکثر بیماران الگوي انسدادي داشته و این اختالل بیشتر در بیماران مذکر گزارش شد. وسطح سرمی IL-8 در اکثر
FEV1 بیماران با اختالل تنفسی بیش از دیگر بیماران بود. در اسپیرومتري انجام شده بعد از دریافت خون کاهش قابل توجهی در
وFEF و در مقابل افزایش قابل توجه در میزان DLCO مشاهده گردید. و با توجه به ارتباط سیتوکین ها والگوهاي مختلف بیماري
هاي تنفسی ، سیستم ایمنی بر روي اختالالت تنفسی تاثیر گذار خواهد بود. محققانی در سال 2007 در کشور اردن [18]پژوهشی در
جهت بررسی اختالل تنفسی در کودکان مبتال به بتاتاالسمی ماژور انجام دادند. در این تحقیق براي 40 کودك مبتال به بتاتاالسمی
ماژور تست اسپیرومتري ،DLCO،TLC و گازهاي خونی انجام گرفت .و با سطح فریتین سرم با هدف بررسی ارتباط آن با اختالل
تنفسی اندازه گیري شد.35% بیماران در بررسی ها الگوي تحدیدي و 15% آنها الگوي انسدادي را نشان دادند.همچنین 25% بیماران
با DLCO کمتر از 80% اختالل در diffusion داشتند. بررسی گازهاي خونی نشان داد که هیچکدام لز بیمارا ن هیپوکسیک
نبودند. در این مطالعه ارتباط معناداري شدت هیچیک از الگوهاي انسدادي یا تحدیدي و فریتین سرم بدست نیامد. در ایران در سال
2011[19]تحقیقی با هدف بررسی اختالل تنفسی غالب در بیماران مبتال به بتاتاالسمی ماژور ارتباط آن با سطح آهن سرم انجام
گرفت. در این تحقیق 50 کودك مبتال به بتاتاالسمی ماژور با متوسط سن 12.5 سال و دریافت منظم خون و دسفرال مورد بررسی
قرار گرفتند. آزمایشات خون به عمل آمده میزان فریتین و هماتوکریت بیماران به ترتیب حدود 3345 و 27.7 گزارش گردید.میزان
BMI وسال هاي دریافت خون نیز مورد سوال قرار گرفت. در PFT به عمل آمده از این بیماران 35 بیمار(70%) اختالل تنفسی
داشتند که 4 بیمار(8%) با FEV1 کاهش یافته و FEV1/FVC کمتر از 80% الگوي انسدادي و 6 بیمار(12%) با FVC کمتر از
80% و FEV1/FVC بیشتر از 80% الگوي تحدیدي را نشان دادند. همچنین 25 بیمار(46%) بر اساس FEF کمتر از 60% و
FEV1/FVC بیشتر از 70% وFVC بیشتر از 80% بیماري راه هاي هوایی کوچک را نشان دادند. ارتباطی معناداري بین اختالالت
تنفسی و سطح فریتین سرم نشان داده نشد. و یافته غالب در این تحقیق بیماري راه هاي هوایی کوچک در بیماران مبتال به
بتاتاالسمی ماژور بود. سال 1381 در تحقیق دیگري که در ایران[20] انجام شد 30 بیمار مبتال به بتاتاالسمی ماژور در محدوده سنی
18-6 سال ازنظر میزان شیوع عوارض ریوي و ارتباط آن با عوامل خطري چون سن،جنس،میزان تزریق خون،میزان تزریق
دفرکسامین،اسپلنومگالی،میزان تجمع آهن مورد ارزیابی قرار گرفتند .با توجه به نتایج بدست آمده از اسپیرومتري این بیماران ،17
بیمار اختالل داشته اند که 16 نفر داراي الگوي تحدیدي و 1 نفر داراي الگوي انسدادي بوده اند. همچنین از بین عوامل خطر ارتباط
واضحی بین شدت درگیري ریوي با طول مدت دریافت خون و سن بیماران مشاهده گردید.
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